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ENEN 


In mijne verhandeling „Onderzoekingen over de lymph"’t) toonde 
ik aan, dat de lymph, die uit het halslymphvat van het paard vloeit, 
niet als een filtratieproduct kan beschouwd worden, omdat de 
osmotische spanning der lymph veel grooter is dan die van het 
overeenkomstige serum van het jugularis-bloed. Later? vond ik 
nog een ander bewijs daarin, dat na den dood van een individu, 
wanneer dus de bloedsdrukking = 0 is geworden, de lymphstroom 
uit het halslymphvat nog een kwartier of langer regelmatig voortgaat. 

Uit deze beide feiten zou reeds volgen, dat de bĳ spierarbeid 
optredende vermeerdering der Iymphproductie niet aan een werhoo- 
ging van de filtratiedrukking (bloedsdrukking in capillaria en kleine 
venae) kan worden toegeschreven. 

Doch ook op directe wijze kon ik dit aantoonen, doordien ook 
bij verlaging van de bloedsdrukking een aanzienlijke vermeerdering 
van de lymphproduectie kon worden verkregen. 

Wanneer namelijk een paard loopt en dus bĳ rustend hoofd, 
arbeid verricht met romp en extremiteiten — waarbij, volgens de 
onderzoekingen van KAUFMANN de bloedsdrukking in de carotis 
daalt — dan ziet men drie- tot vijfmaal meer lymph uit het hals- 
lymphvat vloeien, dan wanneer het paard rustig staat ®). 

Om de vermeerdering der lymphproductie ten gevolge van spier- 
arbeid te verklaren, heb ik aangenomen, dat stofwisselingsprodueten 


1) Verhandelingen Koninkl. Aka. v. Wetensch. Dl, IIT N°. 3, 1893. 
2) Handelingen van het 4e Nederl. Natuur- en Geneeskundig Congres. April 1893. 


3) De andere argumenten, die ik heb aangevoerd als bewijs, dat noch in rustende 
noch in arbeidende organen, de lymph door een filtratieproces wordt afgescheiden, 
vindt men in de sub. 1 geciteerde verhandeling. 
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die bĳ dezen arbeid ontstaan, het capillair-endothelium prikkelen 
en aldus tot verhoogde lymphsecretie aanzetten. 

In verband met deze voorstelling lag het voor de hand, aan te 
nemen, dat ook de in de rustende organen gevormde lymph ontstond 
door prikkeling van het capillair-endothelium en wel door middel 
van de normale stofwisselingsproducten. 

Met deze voorstelling nu heb ik de tot heden over de lymph 
bekende feiten benevens de door mij gevondene, ongedwongen kun- 
nen verklaren. 

In het algemeen kwam ik tot de opvatting, dat hoe meer stof- 
wisselingsprodueten men zich in de capillaria van een orgaan opge- 
hoopt kan denken, des te krachtiger ook de lymphstroom moet zijn 
en des te geringer de totale hoeveelheid der vaste bestanddeelen. 

Hiermede is o. a. In overeenstemming: 

1°. dat bĳ onderbinding van de earotis, waardoor de stofwisse- 
ling in de weefsels geringer wordt, de lymphproductie afneemt en 
het gehalte aan vaste bestanddeelen stijgt; 

20, dat ook de lymph, die gedurende den nacht uit de lymph- 
fistel vloeit, meer vaste bestanddeelen bevat dan bij dag; | 

30. dat bij samendrukking der V. jugularis de lymphproductie 
toeneemt. Bij deze compressie toch, zullen de stofwisselingsproduc- 
ten der weefsels moeilijk met het veneuse bloed kunnen afvloeien 
en derhalve in grooter hoeveelheid het capillair-endothelium tot 
lymphseeretie aanzetten. Met deze snellere lymphvorming is een 
verminderd gehalte aan vaste bestanddeelen verbonden. 

40, Nog sterker dan bij eenvoudige dichtdrukking van de jugu- 
laris moet de ophooping van stofwisselingsproducten zijn, wanneer 
men een dier met gecomprimeerde jugularis laat eten. In het laatste 
geval is de lymphproductie dan ook veel aanzienlijker en ook het 
gehalte aan vaste bestanddeelen veel geringer. 

Het is wel merkwaardig, dat bij de krachtige veneuse stuwing, 
die ontstaat bij dichtdrukking der V. jugularis of bij het eten met 
dichtgedrukte jugularis, de lymph altijd volkomen helder en licht- 
geel was en nimmer roode bloedlichaampjes bevatte, terwijl alle 
andere onderzoekers, die zich met den invloed van veneuse stuwing 
op den lymphstroom bezig hielden, een lymph verkregen, die wel 
een geringe hoeveelheid vaste bestanddeelen bevatte, doch steeds 
vermengd was met een groot aantal roode bloedlichaampjes. Maar 
die onderzoekers experimenteerden aan andere lichaamsdeelen, ge- 
woonlijk aan de achterste extremiteit van honden. We mogen uit 
dit verschil besluiten, dat het uittreden van roode bloedlichaampjes 
aan bijkomende omstandigheden moet toegeschreven worden ; 
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50 is met onze voorstelling in overeenstemming, dat de onderzoe- 
kers, die zieh met den invloed van arterieele hyperaemie op den 
lymphstroom bezighielden, wel is waar niet zonder moeite, maar 
toch met zekerheid een versnelling van den lymphstroom hebben 
kunnen constateeren. De versnelling kon ook niet aanzienlijk zijn. 
Bij de arterieele hyperaemie toch, worden wel is waar meer prik- 
kelende stoffen door de verwijde bloedvaten aangevoerd, maar tot 
een bemoeilijkte afvloeiing, zooals bij onderbinding van de jugula- 
ris, komt het niet. Evenmin tot een zoo aanzienlijke vermeerdering 
van stofwisselingsproducten als plaats heeft bij het eten of bij het 
arbeiden van organen, die op grooter afstand van het hoofd gele- 
gen zijn. 


Er bestaat wel geen onderwerp waar pathologie en physiologie 
meer in elkander grijpen en ik mag wel zeggen, meer behoefte 
schijnen te hebben aan elkanders aanmoediging en steun als de leer 
der lymphvorming. 

Sedert lang hebben de pathologen begrepen dat de hydropische 
toestanden hunne verklaring moesten vinden in een wanverhouding 
tusschen productie en afvoer van lymph. En nadat nu bewezen 
was, dat aan den afvoer een relatief ondergeschikte beteekenis moest 
worden toegekend 5), was men genoodzaakt voor het ontstaan van 
hydrops een vermeerdering van productie aansprakelijk te stellen. 

Maar hoe moest die vermeerdering van productie bij de ziekelijke 
oedemen verklaard worden? Alvorens deze vraag te kunnen beant- 
woorden, moest men eerst een andere tot oplossing brengen, namelijk, 
hoe vormt zich de normale lymph. 

Tot voor korten tijd beantwoordde de physiologie deze vraag met 
een zuiver mechanische theorie, de zgn. filtratie-theorie, en de patholoog 
trachtte nu door middel van deze ook de oedemen te verklaren. 

Dit mocht echter slechts gelukken voor die gevallen van hydrops, 
waar een verhooging van bloedsdrukking in capillaria en venae in 
het spel was, dus bij veneuse stuwing. Vandaar dat Coureur ?) 
een nieuwen factor invoerde. Hij deed uitkomen, dat de capillaria 
niet als gewone levenlooze filtra moesten beschouwd worden, maar 
dat ze eigenaardige levenseigenschappen bezaten, en dat het filtra 
waren, welke in ziekelijken toestand hun permeabiliteit konden ver- 
anderen. 

Het is bekend hoe ConNHeIm alle vormen van oedeem door mid- 


1) J. Connuerm. Vorlesungen über Allgem. Pathol. 2te Aufl. Th, 1 S. 439, 
*) Ibidem S, 495 enz, 
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del van deze voorstelling zocht te verklaren. Het hoofdmoment 
bij deze verklaringen vormt steeds de veranderlijke permeabiliteit 
van het filtrum. 

Nu heeft in den laatsten tijd de physiologie de vraag naar het 
ontstaan der lymph weer ter hand genomen. Uit HEIDENHAIN's }) 
onderzoekingen is gebleken, dat de lymphvorming niet op een fil- 
tratie proces berusten kan; en vóór dien tijd) had ik reeds aange- 
toond, dat, bij de regeling van de samenstelling van het bloed, het 
capillair-endothelium als secerneerend orgaan optrad. 

Mijn onlangs gepubliceerde onderzoekingen ®) hebben, zooals mede 
uit het bovenstaande blijkt, deze voorstelling volkomen bevestigd. 

Het behoeft niet gezegd te worden, dat wanneer men de normale 
lymphvorming niet als een filtratieproces kan beschouwen, het ook 
niet geoorloofd is, de pathologische lymphvorming in dien zin te 
verklaren. Ik stelde mij daarom de vraag of bij de vermeerderde 
lymphproductie bij de oedemen niet stoffen in het spel waren, die, 
evenals bij den spierarbeid, het capillair-endothelium tot verhoogde 
lymphsecretie aanzetten. 

Vele klinische waarnemingen wijzen hier inderdaad op de aan- 
wezigheid van toxische stoffen. 

Ik stelde mij daarom in de eerste plaats voor, te onderzoeken of 
in transsudaten stoffen voorhanden waren, in staat om den lymph- 
stroom te versnellen. 

Verder wenschte ik te weten, hoe zich de osmotische spanning 
van het transsudaat verhield tegenover die van het bloedserum. In 
geval het blijken mocht, dat de osmotische spanning van het trans- 
sudaat grooter was dan die van het bloedserum, dan zou het trans- 
sudaat niet als een filtratie-product in den zin van COHNHEIM, kun- 
nen opgevat worden. 


Het thans volgende onderzoek heeft slechts betrekking op één 
transsudaat, dat zooals weldra blijken zal, een eenigszins gedetail- 
leerde studie wel waard was. 

Het ligt voor de hand, dat ik mij, na het onderzoek van slechts 
één transsudaat, van algemeene beschouwingen omtrent het ontstaan 
van oedemen in verband met de normale lymphvorming, moet ont- 
houden. 





1 Prrücrr’s Archiv. B 49, 1891 S. 209. 
2) Over de regeling der bloedbestandd, bij hydr. plethora enz. Verslagen en Mede- 
deelingen Kon. Akad, Dl. VIT. p. 364. 1890. Zeitschr. f. Biologie B. 21. 1890. 


5) Verhandelingen Kon, Akad. v‚ Wetensch. Dl, III N° 3, 1893, 
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De vloeistof, die ik door de vriendelijkheid van Prof. SALZER 
voor mijn doel verkreeg, was afkomstig uit de abdominaal-holte 
van een negenjarigen knaap!) Het was een groenachtig gele, eenigs- 
zins troebele vloeistof, die eenige uren na de ontlasting een coagulum 
begon af te scheiden. 

Het interesseerde mij te weten, waaraan de troebelheid moest 
worden toegeschreven. Uit het mikroskopisch onderzoek bleek de 
„aanwezigheid van een geringe hoeveelheid witte bloedlichaampjes 
en een menigte mierococcen. Staafjes waren niet aanwezig. 

Daar de vloeistof onder aseptische voorzorgsmaatregelen was opge- 
vangen en naar mijn laboratorium getransporteerd, en bovendien 
reeds ongeveer een uur na de ontlasting door mij werd onderzocht, 
moest het vinden van deze bacteriën van beteekenis worden geacht. 

Intusschen waren voor het oogenblik de bacteriën voor mij bijzaak ; 
ik wenschte te weten, of de vloeistof een lymphdrijvende substan- 
tie bevatte. 

Om echter de bacteriën zoo mogelijk te behouden, entte ik met 
de troebele vloeistof twee buisjes met paardebouillon en zaaide in 
twee gelatine platen. 


INVLOED VAN DE BACTERIËNVRIJE VLOEISTOF OP DEN LYMPHSTROOM. 


Om een bacteriënvrije vloeistof te verkrijgen, filtreerde ik door 
een CHAMBERLAND's bougie. Van dit filtraat werd de invloed op 
den lymphstroom in den ductus thoracicus van jonge (4 tot 7 dagen 
oude) kalfjes onderzocht. | 

De operatie kon bij deze dieren zonder narcose worden verricht. 
Zij schaadt het dier niet en onmiddelijk na de operatie staat en loopt 
het als te voren. De lymph druppelt af als een helder gele vloeistof. 

Vóór het aanleggen van de lymphfistel werd, ten behoeve der 
intraveneuse injectie, een tak van de vena saphena blootgelegd. Na 
deze beide operaties werd het dier in een hok geplaatst, dat ik had 
laten vervaardigen naar het principe van een noodstal. Daarin kon 
het dier vrij en gemakkelijk staan en zoo noodig onder buik en 
borst ondersteund worden, terwijl het afdroppelen der lymph zonder 
bezwaar kon worden waargenomen. | 

Vooral is het af te raden, deze dieren te binden. Wanneer zij 
dit bemerken, dan verzetten zij zich, laten zich vallen en indien zij 
aan den hals bevestigd zijn, zouden zij zich wurgen. 


1) De ziektegeschiedenis vindt men op p. 15. 
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Om de waarneming gemakkelijker te maken, kan men het nood- 
stalletje op een tafel plaatsen. Tot onze verwondering lieten de 
dieren dit toe. 

In het eerste kwartier na de operatie druppelt de lymph snel; 
daarna wordt de stroom langzamer om ongeveer °/, uur na de opera- 
tie constant te zijn. 

Ik maakte met mijn injectie-proeven nooit een aanvang dan twee 
uur na de operatie, wanneer tevens geconstateerd kon worden, dat 
de snelheid van den lymphstroom constant was. 

Voor het opvangen der lymph werden kleine smalle gegradueerde 
eylindertjes gebruikt, die ik van glasbuizen had vervaardigd. Iedere 
verdeeling bedroeg }/4 cc. 


PROBE U 


INJECTIE VAN 30 CC. VAN EEN DOOR CHAMBRERLAND'S BOUGIE 
BACTERIËNVRIJ GEMAAKTE VLOEISTOF. 


Lymph opgevangen in 5 minuten : 

Vóór de injectie 41/a—5—4!/9—5—4—4!/3 verdeelingen. 

Na de injectie !) 81/1 —1—6!/,—6—5 E 

Uit deze proef bleek duidelijk, dat de ascitesvloeistof een lymph- 
drijvende substantie bevatte. 

Intusschen was het gewenscht te onderzoeken of normale sereuse 
vloeistoffen van den mensch in staat waren, bij dit dier versnelling 
van den lymphstroom op te wekken. 

Immers, de bacteriologie heeft in den laatsten tijd overtuigend 
bewezen, dat in het normale serum van verschillende dieren gemak- 
kelijk ontleedbare stoffen voorkomen ®), die bij andere dieren weer 
ontbreken. 

Ik zelf heb gevonden, dat wanneer men bij een hond, 100 ec. 
paardeserum in de bloedbaan spuit, het dier binnen weinige uren 


1) Ten behoeve van de injectie werd het dier altijd uit het hok genomen en op 
een tafel gelegd. Na de injectie, die hoogstens drie minuten duurde, werd het weer 
in het hok geplaatst. Steeds werd 5 minuten na afloop der inspuiting een aanvang 


gemaakt met het opvangen der lymph; zoodat vna de injectie” beteekent: 5 minuten 
na de injectie. 


?) Zie o.a, BöcmNer, Centralblatt f. physiol, 21 Mai 1892, Berl, hlin, Wochenschr, 
1892, N°, 19, 
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sterft, terwijl een dergelijke injectie onschadelijk is, wanneer men 
vooraf het paardeserum gedurende een half uur bij 56° heeft verhit. 
Ik injiciëerde dus bij een ander kalfje bloedserum uit de mensche- 


lijke placenta. 
Er ontstond echter geen versnelling van den lymphstroom, zooals 


uit de volgende proef blijkt: 


nnen 


Ee ORE el 


INJECTIE VAN 30 CO. BLOEDSERUM VAN DEN MENSCH, NA 
FILTRATIE DOOR EEN CHAMBERLAND'S BOUGIE. 


Lymph opgevangen in 5 minuten: 
Vóór de injectie: 3!/g4—3l/g—4—4—4—31/, verdeelingen. 
Na de injectie: 4—4l/z—3—.. —3l/p—4—3!/9 


Thans was het gewenscht te onderzoeken, of de lymphdrijvende 
substantie, die in de ascites-vloeistof voorhanden was, door verhitting 
gemakkelijk zou zijn te ontleden. Daarom verhitte ik de bacteriën- 
vrije vloeistof gedurende twee uren bij 56° en injiciëerde dan na 
afkoeling 30 ce. in de v. saphena. 


PROEF III. 


INJECTIE VAN DE BACTERIËNVRIJE ASCITES-VLOEISTOF, 
NA VERHITTING BĲ 56°. 


Lymph opgevangen in 5 minuten : 
Vóór de injectie: 31/g—5—3—4— 3/9 31/9 —4 verdeelingen. 
Na de injectie:  4—4—4llj—3—3—4!/9— 81/0 : 


Zooals men ziet, heeft de injectie geen versnelling van den lymph- 
stroom teweeggebracht. 

Bij hetzelfde dier spoot ik dan een uur na de vorige injectie 
weder 30 ce vloeistof in, maar nu van die, welke niet bij 56° was 
verhit. | 
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EeRO EE: ADV: 


INJECTIE VAN 30 CC DER DOOR CHAMBERLAND'S BOUGIE 
BACTERIËNVRIJ GEMAAKTE ASCITES-VLOEISTOF. 


Lymph opgevangen in 5 minuten: 
Vóór de injectie 3!/g—4—4—6—2—4 verdeelingen. 
Na de injectie 4!/—8—6—4!/9_—5—54 ls ‚8 


Deze proef bevestigt het resultaat van proef I, terwijl de proeven 
IV gezamenlijk aantoonen, dat de ascites vloeistof, na filtratie 
door een Chamberland's bougiet), een. Wymphdrijvende substantie bevat, 
die bij verhitting gedurende twee uren bij 56’ ontleed wordt. 


Het is mogelijk, dat de substantie ook na kortere verhitting en 
bij lagere temperatuur had kunnen ontleed worden. Dat was hier 
echter bijzaak en kon later onderzocht worden. 

Meer interesseerde het mij, te weten of de microben misschien 
als de producenten van de lymphdrijvende substantie beschouwd 
moesten worden. 


ZIJN DE MICROBEN DE PRODUCENTEN DER LYMPHDRIJVENDE STOF? 


Zooals reeds gezegd is, had ik van de oorspronkelijke vloeistof 
onmiddelijk in paardebouillon geënt. Hoewel beide buisjes verschei- 
den dagen bij 37° in den toestel van d'Arsonval hadden vertoefd, 
kon echter geen spoor van troebelheid waargenomen worden. 

Gelukkig echter waren de gelatine-plaatculturen 14 dagen na de 
enting, bij & 10°, opgekomen. Mikroskopisch reeds kon men ronde 
kolonien met geel centrum waarnemen. Onder het mikroskoop (reeds 
bij zwakke vergrooting) vertoonden zich de kolonien, ook de kleinere 
scherp gecontourneerd en in het bezit van een centrum. 

Het beeld liet geen twijfel, of we hadden hier te doen met een 
reme cultuur. 

Om nu de vraag te beantwoorden of de bacterien de producenten 
waren van de lymphdrijvende stof, besloot ik, zoo mogelijk, een 
cultuur te maken in de door CHAMBERLAND's bougie gefiltreerde 
ascites-vloeistof, welke bovendien gedurende acht dagen bij 56° ge- 


1) Ik voeg hier met opzet bij, vna filtratie door een Chamberland’s bougie”, daar 
gelijk bekend is, dit instrument tal van stoffen terughoudt. De lymphdrijvende sub- 
stantie blĳkt in het geheel niet, of slechts gedeeltelijk in het filter te zijn achter- 
gebleven, 
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fractioneerd gesteriliseerd was. Van deze vloeistof bezat ik een 
ruime hoeveelheid. 

Het gebruik daarvan bood 2 voordeelen boven het gebruik van 
een andere vloeistof. 

1°. Was het mogelijk, dat de bacterien zich niet in runderbouillon 
zouden ontwikkelen, aangezien hetzelfde toch reeds ten opzichte van 
paardebouillon was gebleken. En daar ik volkomen onbekend was 
met de duurzaamheid mijner gelatine-plaatcultuur — het eenige wat 
ik nog van de bacteriën bezat — waagde ik het niet, tijd te laten 
verloren gaan, en koos daarom onmiddelijk de ascites-vloeistof tot 
voedingsbodem. 

20, Bezat ik in deze vloeistof den natuurlijken voedingsbodem. Het 
kan toch voor den aard der stofwisselingsproduecten niet onverschillig 
zijn, in welk medium men de microben cultiveert. 


In de gesteriliseerde ascites-vloeistof kwamen de bacterien zeer 
snel op. Reeds 6 uren na de enting kon men een aanzienlijke 
troebelheid constateeren }). 

Thans werden de volgende proeven verricht: 

100 ee der gefiltreerde en verhitte ascites-vloeistof werden met 
de bacterien geënt en dan gedurende 2 dagen in den toestel van 
D'ÄRSONVAL op lichaamstemperatuur gehouden. Vervolgens werd 
de zeer troebel geworden vloeistof gefiltreerd door een CHAMBER- 
LAND'S bougie en in twee deelen verdeeld. 

Een gedeelte werd bewaard voor proef VI en het andere werd 
gedurende twee uren bij 56° verhit. De laatste vloeistof diende 
voor proef V. 


PROEF V. 


INJECTIE VAN 30 CC VAN DE VLOEISTOF, DIE VERKREGEN IS DOOR 
EEN CULTUUR VAN TWEE DAGEN DOOR EEN CHAMBERLAND'S 
BOUGIE TE FILTREEREN EN VERVOLGENS GEDURENDE 
TWEE UREN BĲ 56° TE VERWARMEN. 


Lymph, opgevangen in 5 minuten : 
Vóór de injectie : 5—4!/9—D—4—.… 4/94, verdeelingen 
Na de injeetie: Bila—4lig—4—4—344N/, Ee 


1) Dit was eveneens het geval, wanneer geënt werd in vloeibaar menschenserum. 
Latere onderzoekingen leerden, dat de bacterien daarentegen stierven in vloeibaar 
runderserum, 
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Onmiddellijk daarna werd bij hetzelfde dier gedaan : 


PROEF VL. 


INJECTIE VAN 30 CC VAN DE VLOEISTOF, DIE VERKREGEN IS DOOR 
EEN CULTUUR VAN TWEE DAGEN DOOR EEN CHAMBERLAND'S 
BOUGIE TE FILTREEREN. 

(HET FILTRAAT IS NIET VERHIT, ZOOALS IN PROEF V). 


Lymph opgevangen in 5 minuten: 
Vóór de injectie: Bl/y—4llg—4—4—3—44l/, verdeelingen. 
Na de injectie: 91/1088! 644, 


Uit deze beide proeven blijkt, behalve een bevestiging van proef 
HI, dat de microben de lymphdrijvende substantie produceeren. 


Na dit resultaat het zich verwachten, dat bij inspuiting van een 
cultuur der levende microben in de bloedbaan, een langduriger ver- 
snelling van den lymphstroom zou volgen, dan wanneer de injectie 
alleen met het niet verhitte filtraat geschiedde, zooals in proef VI, 
natuurlijk in de onderstelling, dat de bacterien in de bloedbaan van 
het kalf konden leven. 

Op deze wijze zou dan een aanhoudend produceerende bron voor 
de lymphdrijvende substantie gevormd zijn, en zou de voortdurende 
ontleding van deze stof in het lichaam, gedekt worden. 

Hoe snel dergelijke producten vernietigd worden, leeren ons o.a. 
de onderzoekingen van GEPPERT en ZuNtz}) over de stoffen die 
bij den spierarbeid ontstaan en dan versnelling der ademhaling te- 
weeg brengen. HEIDENHAIN's lymphagoga „1° soort” (kreeftspier- 
bloedzuiger-extract enz.), die zelfs kookhitte kunnen verdragen, heb- 
ben slechts gedurende korten tijd invloed op den lymphstroom. 

Er werd nu 15ee eener twee dagen oude cultuur der mieroben 
in gefiltreerde en verhitte ascites-vloeistof ingespoten. Het resultaat 
was frappant, gelijk uit de volgende opgave blijkt. 


1) PrrÜcer’s Archiv. B. 42, 1888. S. 189, 
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PROEF VII. 


INJECTIE VAN 15 CC EENER TWEE DAGEN OUDE CULTUUR, DIE 
VERKREGEN WAS DOOR IN DE GEFILTREERDE EN GEFRACTIONEERD 
GESTERILISEERDE ASCITES-VLOEISTOF TE ENTEN, 


Lymph opgevangen in 5 minuten: 
Vóór de injectie: 3—3—8lg—4—8!/9—3 —31/, verdeelingen. 
Na de imjeetie:  8Up—5—0 54! — 66 A46 
Ully—8—8—8!/,—8—9. 


Zooals men ziet, is de versnelling van den lymphstroom reeds 
na de vijfde minuut begonnen, behoudt aanvankelijk ongeveer 
dezelfde grootte om ongeveer een uur na de injectie aanzienlijk te 
worden. Daarna blijft ze constant !). Deze proef bevestigt dus het 
resultaat van proef VI, dat namelijk de microben de producenten 
zijn van een lymphdrijvende substanie en voegt daaraan nog toe, 
dat deze stof ook in de bloedbaan van het kalf zieh kan vormen. 

Voorts viel bij dit experiment nog op te merken, dat het dier 
bijna onmiddellijk na de injectie begon te rillen, hetgeen mij aan- 
leiding gaf, dadelijk de temperatuur in het rectum te bepalen. 

Deze was 39°8. Ongeveer 15 minuten na de injectie was het 
rillen opgehouden en bedroeg de temperatuur 40°, terwijl deze twee 
uur na de injectie was gestegen tot 40°6. 

Het dier speekselde en er kwam vocht uit den neus. Voor verder 
voort te zetten waarnemingen was het kalfje niet meer tot mijne be- 
schikking. 


Ook werd een proef verricht met bacterien, die op vasten voc- 
dingsbodem waren gekweekt. 

Er werd namelijk een agarplaat gegoten en daarop werden streep- 
culturen gemaakt. Reeds nadat de plaat gedurende 24 uren aan een 
temperatuur van 87° was blootgesteld geweest, kon de cultuur als een 
roomachtige massa worden afgenomen. Ze werd in 15 ec eener 
gesteriliseerde NaCl-oplossing van 0.8 pCt. verdeeld en vervolgens 
in de vena saphena geïnjieieerd. 


1) Gaarne had ik de proef langer voortgezet, doch het dier moest gedood worden 
voor den phantoomeursus aan de Veeartsenijschool. Ik had de dieren hoogstens 6 
uren tot mijn beschikking, 
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PROBE VII 


INJECTIE VAN MICROBEN, DIE VERDEELD WAREN IN 15 CC EENER 
GESTERILISEERDE NACL-OPLOSSING VAN 0.8 PCr, 


Lymph, opgevangen in 5 minuten: 
Vóór de injectie: 4—4—5—4—4l (31/5 3!/, vere ORE 
Na de injectie: 4l/g—3lla—3l/g 44/34 
eed Al lg_4— 
Aen 6!/,— 
—1—6l/g— 118 verdeelingen. 


Blijkbaar begon de versnelling van den lymphstroom ongeveer 
1, uur na de imjeetie; in proef VII daarentegen reeds na 5 minu- 
ten. Dit is gemakkelijk te begrijpen; want in proef VII werden 
tegelijk met de microben ook stofwisselingsproducten geïnjicieerd, 
terwijl in experiment VII[ daarentegen de eerste stofwisselingspro- 
dueten zieh nog moesten vormen. In proef VIT ziet men trouwens 
de aanzienlijke versnelling dan ook eerst ongeveer een uur na de 
injectie optreden. 

Verder was bij proef VIII het volgende te constateeren : 

10. Temperatuurverhooging: vóór de injectie was de tempera- 
tuur 39°6; 3 uren na de injectie 41°, 

20, Vloeide vocht uit den neus. 

30, Kon op het einde van de proef door punctie met een Pravaz 
spuitje een weinig vocht uit de buikholte verwijderd worden. Dit 
vocht was troebel : het bevatte enkele witte bloedlichaampjes en een 
groot aantal miecrococcen, die bij cultiveering dezelfde bleken to 
zijn als die welke geïnjicieerd waren. 

40, In het darmkanaal bevond zich een enorme quantiteit vocht. 
_ 50, Was een aanzienlijke hydropische zwelling van het intersti- 
tieele bindweefsel der longen aanwezig. | | 

Hierbij dient opgemerkt te worden, dat meer dan bij den mensch 
of eenige andere diersoort de runderlong gepraedisponeerd is tot 
zwelling van het interstitieele bindweefsel. De verklaring ligt in 
het feit, dat het van losse consistentie en tegelijkertijd in aanzien- 
lijke mate voorhanden is. *) 


1) Tot mijn spijt heb ik na den dood slechts de longen kunnen onderzoeken. De 
andere ingewandsorganen gaan bij de embrystomie gewoonlijk verloren. 
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Zooals men ziet, heeft de Iymphdrijvende werking der bacterie 
zich op verschillende plaatsen van het lichaam geopenbaard. 


Toen ik, nadat de beschreven proeven nagenoeg afgeloopen waren, 
naar den patiënt informeerde, van wien de vloeistof af komstig was, 
vernam ik, dat hij nog in het ziekenhuis lag. Daar kreeg ik toen 
Inzage van de ziektegeschiedenis, waarvan ik hier in het kort den 
inhoud mededeel, met toestemming van Prof. TALMA, in wiens 
kliniek de patiënt aanvankelijk verpleegd werd en van Dr. WALTER, 
assistent bij de Chirurgische afdeeling, waarheen patiënt later ge- 
transporteerd werd. 


ZIEKTEGESCHIEDENIS, 


Den 26sten April 1892 wordt de negenjarige knaap REINDERT vAN DEN HoveN in 
het Ziekenhuis opgenomen. Men vertelt, dat hij reeds drie maanden ziek is; dat de 
ziekte begonnen was met zwelling van den buik en later ook van de beenen en de 
genitaliën. Thans, bij zijn opname, zijn alle zwellingen nog voorhanden en worden 
bovendien in hoofdzaak vloeistof in de pleuraholte en een vergroote lever geconsta- 
teerd. Geen hartlijden. Geen koorts. In de urine geen eiwit. 

Pror. TaLMA denkt aan syphilis hereditaria of veen andere onbekende microbe.” 
Een op syphilis gerichte therapie heeft echter geen gunstig gevolg en den 27ster Oc- 
tober is zooveel vloeistof in de buikholte aanwezig, dat het noodig geoordeeld wordt, 
paracentese te verrichten. Er wordt 2900 Gr. van een groenachtige troebele vloeistof 
ontlast. Intusschen keert de zwelling spoedig opnieuw terug en den 13de December 
moet weder paracentese worden gedaan. Thans worden 2700 Gr. vloeistof verwij- 
derd. Opnieuw neemt de buik in omvang toe. Thans wordt patiënt naar de chirur- 
gische afdeeling van Pror. SALZER overgebracht. Intusschen is de zwelling van 
beenen en genitaliën verminderd. 

3 Januari 1893. Verwijdering van vloeistof uit de abdominaalholte per incisionem. 
Vervolging behandeling van de buikholte door de draineerbuis heen, met salicylzuur 
en jodoformglycerine. 

q Januari. Buikwond genezen. Sedert de operatie geen temperatuursverheffing. 
Iederen dag krijgt patiënt een bad en dan wordt een Scultetsche zwachtel aangelegd. 

4 Februari is opmieuw vloeistof in de buikholte te constateeren. 

6 Maart moet wederom een operatie worden verricht. Per incisionem worden 3500 
Gr. vloeistof verwijderd. 

Zooals Pror. SALZER en Pror, TALMA mij mededeelden, had men tijdens de operatie 
aan het peritoneum en aan de organen der buikholte niets abnormaals kunnen be- 
merken, Alleen was de lever vergroot. 

26 April was ik het eerst in de gelegenheid, den patiënt te bezoeken. Het abdomen 
weer gezwollen. Deze toestand is tot nu toe stationair gebleven en er bestond nog 
geen indicatie de vloeistof op nieuw te verwijderen. 


Wij zouden ons bij dezen patiënt nu kunnen voorstellen, dat de 
in de buikholte zich bevindende mieroben voortdurend een lymphdrij- 
vende stof leveren. Een deel daarvan komt in de circulatie en 
prikkelt het capillair-endothelium tot verhoogde lymphsecretie, 
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Volgens de opvatting van COHNHEIM zou men zich hebben voor 
te stellen, dat de stofwisselingsprodueten der bacteriën den vaatwand 
(het filter) meer permeabel maken. | 

Tegen deze onderstelling zijn twee argumenten aan te voeren: 
10, wanneer bij de normale lymphvorming de vaatwand miet als een 
filter mag worden beschouwd, dan heeft men ook niet het recht om 
bij een verhoogde lymphvorming aan het begrip „filter” te blijven 
vasthouden, ten minste wanneer men niet mag aannemen, dat de 
vaatwand geheel zijn karakter heeft gewijzigd; m.a.w. van een 
secerneerend orgaan tot een filter is geworden. | 

Dit laatste zou men dan ook moeten aannemen bij injectie van 
lymphagoga (vergel. proef I, IV, VI, VIT en VIII). Maar zou het 
capillair-endothelium, dat vóór de injectie van lymphdrijvende stof- 
fen een secerneerend orgaan was, korten tijd daarna in een filtrum 
veranderd zijn om spoedig, bijv. een half uur daarna, weer een secer- 
neerend orgaan te worden? Dit is toch bezwaarlijk aan te nemen. 

20, blijkt rechtstreeks uit de bepaling van de osmotische spanning 
der ascites-vloeistof, dat de laatste geen filtraat kan zijn, aangezien 
die osmotische spanning veel aanzienlijker is dan die welke ik vroe- 
ger bij menschen-serum ooit heb aangetroffen. Verdunt men namelijk 
serum van menschenbloed met verschillende hoeveelheden water en 
voegt bij die mengsels een droppeltje bloed, dan blijkt, na bezinking 
der bloedlichaampjes, dat men het serum met gemiddeld 60 pCt. 
water verdunnen kan, alvorens de bovenstaande vloeistof een weinig 
rood ziet. Ik heb die proef nu nog eens herhaald met placentair 
bloed van den mensch en tegelijkertijd nagegaan, met hoeveel water 
de ascites-vloeistof moest verdund worden, alvorens het mengsel, na 
bezinking der roode bloedlichaampjes een weinig rood begon te worden. 

Het bleek dat dit eerst geschiedde, wanneer de ascites-vloeistof 
met 82 pCt. water verdund was. 

Het serum van het placentairbloed moest voor hetzelfde doel met 
60 pCt. water verdund worden. 

Aangezien de in beide proeven gebruikte bloedlichaampjes een 
weinig kleurstof begonnen af te geven aan een NaCl-oplossing van 
0,62 pCt, was dus de verdunde ascites-vloeistof met deze NaCl- 
oplossing isotonisch en bezat derhalve de oorspronkelijke ascites-vloei- 


stof een wateraantrekkend vermogen van een NaCl-oplossing van 
100 + 82 
De DAO pC 2e pe 


terwijl het onverdunde serum een wateraantrekkend vermogen bezat 
van 
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LOOF 60 sa pOt. = 0,992 pCt., 
100 
een verschil derhalve van 22 pCt. 

Nu is het wel niet waarschijnlijk, dat het serum van den patient 
precies hetzelfde wateraantrekkend vermogen zal gehad hebben als 
het serum van de placenta, maar het verschil zal toch zeker geen 
20 pCt. hebben bedragen. Van de vijf malen, dat ik indertijd het 
wateraantrekkend vermogen van placentair bloedseram onderzocht, 
kon ik slechts een maximaal onderling verschil van 8 pCt. waar- 
nemen. Bovendien wordt ook bij paarden- en runderserum, een ver- 
dunning met gemiddeld &£0 pCt. water gevorderd om kleurstof uit 
de bijbehoorende bloedlichaampjes te doen treden. 

Het meest gewenscht zou in ons geval natuurlijk geweest zijn, 
bloedserum van den patient te kunnen onderzoeken. 

Later hoop ik ook het wateraantrekkend vermogen van andere 
transsudaten en van exsudaten te bepalen. Ik stel mij voor, dat 
daarin een eenvoudig middel higt om uit te maken of men een vloci- 
stof al dan niet als een filtraat mag beschouwen. 

Voor enkele physiologische vloeistoffen heb ik dit reeds gedaan 
en bijv. voor het waterachtig vocht van het paardenoog cijfers voor 
het wateraantrekkend vermogen gevonden, die nog hooger zijn dan 
die van de lymph en dus nog veel hooger dan die van het bloed- 
serum. 

Uit een en ander besluiten wij dus, dat in het onderhavige patho- 
logische geval, evenals bij de verrichte evperimenten, de vermeerdering 
der lymphproductie moet toegeschreven worden, niet aan verhoogde 
permeabiliteit van den vaatwand, maar aan prikkeling van het capil- 
laïr-endothelium door de lymphdrijvende stof. 


Ten slotte zij nog vermeld, dat ik begonnen ben, het chemisch 
karakter dezer stof nader te bestudeeren. 

Ik heb namelijk een zekere hoeveelheid (550 ee) der ascites- vloei- 
stof met de zesvoudige hoeveelheid aleohol van 94 pCt. vermengd, 
het praecipitaat op een filtrum gebracht, aan de lucht gedroogd en 
fijngemalen. 

Van dit poeder waarvan ik in het geheel 12 gr. verkreeg, werden 
3 gram verdeeld in 25 ce Na Cl-oplossing van 0,8 pCt. en daarmede 
gedurende 1!/, uren bij lichaamstemperatuur verwarmd; niet bij 
hoogere temperatuur, omdat ik bevreesd was voor ontieding. 

Het opaliseerende filtraat bedroeg 18 co. Deze nu werden inge- 
spoten in de V. vaphena. 


E 2 
Verhand. Kon. Akad. v. Wet. (2e Sectie). DL. IIL 
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Lymph, opgevangen in 5 minuten: 

Vóór injectie: 21/,—3—3—21,—3—3 verdeelingen. 

Na injectie: 51/33/2331, a 

Er was inderdaad versnelling waar te nemen, maar deze was van 
korten duur. Het resultaat was dus twijfelachtig, zoodat de proef 
derhalve niet heeft uitgemaakt of de lymphdrijvende stof al dan niet 
door aleohol wordt neergeslagen of met het eiwit-praecipitaat wordt 
medegenomen. Het experiment zal moeten herhaald worden. Tot 
dusverre ontbrak mij echter daartoe de gelegenheid. | 


Ook werd een proef verricht met de vloeistof, die na praecipitatie 
met de 6-voudige hoeveelheid aleohol door het filtrum ging. Deze 
vloeistof werd op een waterbad!) ingedampt. 

De 30 ce, die geïnjicieerd werden, beantwoordden aan 120 ce. 
ascites-vloeistof. 

Het resultaat was negatief, zooals te verwachten was; immers al 
zou de lymphdrijvende stof in het aleoholisch filtraat voorhanden 
geweest zijn, door de indamping op het waterbad ware ze toch ont- 
leed geworden. 

De geïnjicieerde vloeistof had een onaangenamen, walgelijken reuk. 

Indien bij herhaling der proeven mocht blijken, dat noch het 
uittreksel van het praecipitaat, noch het van aleohol bevrijde filtraat, 
versnelling van den lymphstroom kan teweeg brengen, dan zal men 
de gevolgtrekking moeten maken, dat de stof door aleohol ontleed is. 


MORPHOLOGIE EN CULTIVEERING DER BACTERIE, 
1. Vorm en Grootte. 


De mierobe, die wij op grond van haar boven beschreven eigen- 
schap, voorstellen „Bacterium bymphagogon’” te noemen, heeft den 
vorm van micrococcen, welke afzonderlijk, meestal echter twee aan 
twee, dikwijls echter ook in grooter aantal te samen, voorkomen. 

Ze vertoont zeer matige beweging. Deze is in hoofdzaak osci- 
leerend. Aan de diploeoecen is duidelijk nog een roteerende bewe- 
ging waar te nemen. 

Nadat de microben een dag hebben vertoefd in vloeibaar kalf- 
serum (zie sub. III) of een uur in gedistilleerd water, is van de 
bewegingen niets meer te constateeren. 





1) Het indampen op een waterbad geschiedde door een vergissing. Het had onder 
een luchtpomp, bij gewone temperatuur moeten plaats hebben. 
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Het ligt voor de hand, dat bij deze waarnemingen door insluiting 
van het praeparaat, tegen vloeistofstroomingen zorg gedragen was. 

Het mocht ons tot dusverre niet gelukken, door middel van Lörr- 
LER’s methode (Centralblatt f. Bacteriologie u. Parasitenkunde, B. 
VIT 1890, S. 625), ciliën aan de mierococcen aan te toonen. Mis- 
schien hebben wij het juiste bijtsmiddel nog niet getroffen. LÖFFLER 
toch heeft in het licht gesteld, dat het alkali- en zuurgehalte van 
het benoodigde bijtsmiddel voor verschillende microben zeer uiteen- 
loopt en door herhaald beproeven nauwkeurig moet vastgesteld wor- 
den, zal men de ciliën zichtbaar kunnen maken. Bovendien is hem 
ook gebleken, dat de voedingsbodem, waarin zich de bacteriën heb- 
ben ontwikkeld, niet zonder invloed is, evenmin als de ouderdom 
der cultuur. 

Waarschijnlijk zal het later wel gelukken om ook bij onze microbe 
geeseldraden aan te toonen. Het is immers aan LÖFFLER ook 
gelukt ze te vinden bij den door Art COHEN ontdekten zeer bewege- 
lijken micrococcus agilis. 

Het vinden van bewegelijkheid bij onze coccen verdient de aan- 
dacht, omdat deze slechts zelden bij de pathogene bacteriën van dien 
vorm werd waargenomen. Bij de niet-pathogene coccen is bewege- 
lijkheid meer dan eens geconstateerd. De mierococcus agilis is hier- 
van een voorbeeld. 

De grootte der bacterie bedraagt 0.5—0.8 u. 


HI. Kleurig. 


Zij laat zich gemakkelijk kleuren met LörrLer’s methyleenblauw, 
met carbolfuchsine, met gentiaan violet anilineolie en door de GRAM'sche 
methode. 


II. Cultweering. 


À. in vloeistoffen. 


_De microbe laat zich cultiveeren noch in runderbouillon, noch in 
paardebouillon, noeh in runderbouillon met druivesuiker, ook niet 
in vloeibaar kalfsserum, dat verkregen is, door onder aseptische voor- 
zorgsmaatregelen kalfsbloed in een gesloten flesch te defibrineeren ; 
verder laat zij zich ook niet cultiveeren in kalfs- en, runderserum, 
dat gedurende 8 dagen bij 58° gefractioneerd gesteriliseerd 15. 

In al deze vloeistoffen sterft de mierobe in twee dagen (misschien 


De 
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ook wel in korteren tijd); wat men constateeren kan, door van deze 
geënte vloeistoffen uit te zaaien op agar-platen. 

Voortreffelijk en snel daarentegen laat zich de bacterie cultiveeren 
in de gesteriliseerde ascites vloeistof, waaruit zij afkomstig was en 
in bloedserum van den mensch. Door temperatuurverhooging wordt 
de groei bevorderd. In deze vloeistoffen blijft ze ook weken leven. 


Dat de microben zich wel in de bloedbaan, maar niet in het serum 
van het kalf ontwikkelden, onverschillig of het serum was gefrac- 
tioneerd gesteriliseerd bij 58° of eenvoudig onder aseptische voor- 
zorgsmaatregelen uit gedefibrineerd bloed verkregen, frappeerde mij. 

Slechts op twee wijzen scheen het verschijnsel te kunnen ver- 
klaard worden: 10, de bacteriën krijgen in het vloeibare kalfsserum 
niet wat zij behoeven, 20, in het vloeibare kalfsserum komt een ver- 
giftige stof voor, die in het bloedplasma van het kalf ontbreekt en 
ook in het bloedserum van den mensch niet voorhanden 18. 

De eerste onderstelling had wel recht van bestaan. Zouden bijv. 
de bacteriën in het kalfsserum wel genoeg zuurstof krijgen? Immers 
de steek- en plaatculturen hadden mij geleerd, dat de mieroben in 
hooge mate aërobioob waren, terwijl de microben krachtig groeiden 
op gestold runder- en kalfsserum. En zoo zou men zich din 
kunnen voorstellen, dat ze zich in de bloedbaan van het kalf 
daarom konden ontwikkelen, omdat daarin genoeg zuurstof voorhan- 
den was. 

Maar waarom groeiden de bacteriën dan wèl in vloeibaar serum 
van den mensch? Daarin is immers ook geen vrije zuurstof voor- 
handen, evenmin als in kalfsserum. 

De zuurstof alleen kan het dus niet zijn. Misschien ook nog een 
andere stof? Of kon de tweede verklaring wellicht juist zijn en zouden 
er werkelijk vergiftige stoffen in het kalfsserum voorkomen? Ik zag 
geen kans deze vragen rechtstreeks op te lossen, maar overwoog het 
volgende: 

Indien het kalfsserum werkelijk een stof bevat, die vergiftig is 
voor de bacterie, dan zal deze stof misschien bij 70° gedood wor-_ 
den (immers de bacterien groeien wel krachtig op gestold serum, dat 
aan een temperatuur van 68° was bloot gesteld). 

Nu heeft kalfsserum de eigenschap, zelfs bij verwarming tot 70° 
langzaam te stollen. Men kan veilig het serum gedurende een half 
uur op die temperatuur verhitten en het zal nog vloeibaar zijn. 
Nadat de vloeistof aldus verhit was en daarna afgekoeld, werd ze 
geënt met de bacterie. Na verwarming gedurende 24 uur in een 
broeistoof (37°) was het volgende op te merken ; 
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1° had de inhoud van het buisje een geleiachtige taaie consisten- 
tie gekregen ; 

20 hadden zich aan de oppervlakte van de vloeistof de bacterien 
krachtig ontwikkeld tot een vliesje, terwijl onder het vliesje de voe- 
dingsbodem totaal helder en doorschijnend was gebleven. 

Hieruit heb ik de conclusie getrokken, dat wanneer er werkelijk 
in het kalfsserum een vergif voor de bacterien voorhanden is, dit 
niet bij 70° gedood wordt, maar dat dit vergif toch in ieder geval 
onschadelijk gemaakt wordt door de ruime aanwezigheid van zuurstof. 

Tegen deze conclusie zou men misschien geneigd zijn aan te 
voeren, dat dan ook op het normale, niet bij 70° verhitte serum een 
vliesje van bacteriën zou moeten gevonden worden. Maar men vergete 
niet, dat de bacteriën bewegelijk zijn in gewoon vloeibaar serum; 
is het laatste echter taai geworden, dan zullen de mieroben, die 
eenmaal in de bovenste laag zich bevinden, daar blijven; dit is niet 
het geval wanneer de voedingsbodem dun vloeibaar is; dan zullen 
de bovenste aanstonds naar beneden gaan en daar den dood vinden.) 

Het is echter de vraag, of deze voorstelling de eenige juiste is 
en men zich niet zou knnnen denken, dat in het vloeibaar kalfs- 
serum behalve zuurstof een stof ontbreekt die, wanneer veel zuurstof 
aanwezig Is, gemist kan worden. 

Uit de volgende proef is gebleken, dat de laatste onderstelling 
geen recht van bestaan heeft. 

Ik ging namelijk wit van de gedachte, dat wanneer een giftige 
stof in het kalfsserum zou aanwezig zijn, deze na verdunning met 
de dubbele hoeveelheid eener keukenzoutsolutie, misschien niet meer 
in staat zou wezen de bacteriën te dooden, òf door de verdunning 
als zoodanig van het vergift òf tengevolge van dissociatie er van. 

Daarom verdunde ik een paar buisjes met vloeibaar kalfsserum 
met de dubbele hoeveelheid eener gesteriliseerde keukenzoutsolutie, 
entte en drie dagen daarna bleek de cultuur te zijn opgekomen. 

Deze proef was beslissend. 

Indien de oorzaak voor het niet opkomen der culture, of liever 


1) Bij rundergelatine heb ik hetzelfde waargenomen. Wanneer men eerst de gela- 
tine bij 32° vloeibaar maakt, dan met de bacterien ent, het buisje goed beweegt, en dit 
vervolgens plaatst in een kastje van 27°, waardoor de voedingsbodem half vloeibaar 
blijft, dan ziet men alleen aan de oppervlakte de bacteriën opkomen, terwijl de onder 
de oppervlakte zich bevindende voedingsbodem helder blijft en steriel wordt. 

In het rundvleesch komt dus ook de of een giftige stof voor; deze laat zich zelfs 
bij 100° niet vernietigen. 

Zoo is het dan ook te begrijpen, dat de bacteriën zich in runderbouillon niet laten 
__cultiveeren. 


2D) EEN LYMPEDRIJVENDE BACTERIE. 


voor het afsterven der bacteriën in het oorspronkelijke vloeibare 
kalfsserum, gelegen zou hebben in de afwezigheid van een stof 
waaraan de bacterie behoefte had, dan zou bĳ verdunning van het 
serum a fortiori niets opgekomen zijn. 

Men stelle zich de zaak derhalve aldus voor: 

In het kalfs- en runderserum komt een stof voor, die onder nor-_ 
mate omstandigheden bacteriën doodt. De substantie ontbreekt in serum 
en ascites-vloeistof van den mensch. Door de aanwezigheid van veel 
zwurstof kan deze stof onschadelijk worden gemaakt. Ook kan ruime 
toevoeging eener verdunde chloornatrium-solutie de giftige werking 
zoodanig verzwakken, dat de bacteriën, hoewel langzaam, zich er in 
kunnen voortplanten. 

Tets wat eveneens den invloed van O en van verdunning, doch in 
tegengestelden zin, aanwijst, treft men aan bij het pancreasferment : 

Een glycerinc-extract van een versche pancreasklier is onwerkzaam. 
Toevoeging van O houdend water of doorvoering van zuurstof alleen, 
verandert in zeer korten tijd het zymogeen in trypsine, en het extract 
is werkzaam geworden. 

Een glycerine-extract van de pancreasklier, dat 1—2 pCt NaCO5 
bevat, is onwerkzaam. Na verdunning met de tienvoudige hoeveel- 
heid water, is de werkzaamheid krachtig. 


B. Cultiveering op vasten voedingsbodem. 


a. Plaatculturen. 

Deze ontwikkelen zich in gelatine en in agar, onverschillig of 
deze bereid is met paarde- of met runderbouillon. 

Dat de bacterien zich niet ontwikkelen in zuiveren bouillon, maar 
wel op platen van agar en gelatine, is volkomen in overeenstemming 
met het zoo even besprokene. 

In gelatine groeien de mieroben bij 10°—15” langzaam en wel 
tot ronde colonien. De grooteren hebben een doorsnede van !/, mM. 
gemiddeld en hebben gewoonlijk een geel puntje in het midden; 
de kleinere, waarvan de vorm slechts door het microscoop scherp is 
waar te nemen, hebben ook een scherp ronden vorm, met rond licht 
centrum. 

Gecultiveerd op agar-agar bij 37° zijn de coloniën verschillend, 
naarmate de voedingsbodem al dan niet vast van consistentie is. Is 
de voedingsbodem week, dan ziet men slechts ronde colonien, groot 
aan de oppervlakte, klein daaronder. Is de voedingsbodem daaren- 
tegen vast, dan ziet men drie soorten : 

1°. aan de oppervlakte groote ronde; 
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20, onder de oppervlakte klemme ronde; 

30, onder de oppervlakte lensvormige coloniën. 

1, 2 en 3 hebben allen scherpe contouren en zijn in den grond de- 
zelfde. 1 is grooter dan 2, aangezien de bacterie het krachtigst groeit 
bij ruime aanwezigheid van zuurstof; 2 heeft denzelfden vorm als 3 ; 
beiden zijn lensvormig, maar bij 2 hiet de lens als het ware in sta- 
biel evenwicht, bij 3 staat ze op haar kant. 

Dat 1, 2 en 3 tot dezelfde bacterie behooren, daarvan heb ik 
mij op twee wijzen overtuigd. 

«. Rolbuisjes met de drie soorten van coloniën werden onder het 
mikroskoop rondgedraaid. Het was nu duidelijk waar te nemen, dat 
een colonie, die bij zekeren stand van het buisje rond was, bij 
draating ovaal werd en omgekeerd. Zeer gemakkelijk was de vorm- 
verandering te constateeren bij het gebruik van een oculairmierometer. 

fs. Een lensvormige colonie werd geënt in een weeken agar- 
bodem. Er kwamen dan slechts ronde coloniën daaruit te voorschijn. 

Omgekeerd zaaide ik van deze ronde coloniën weer op vasteren 
voedingsbodem en zag dan weer de lensvormige coloniën opkomen !). 

b. Steekculturen. 

De steekculturen ontwikkelen zich in gelatine en in agar; het 
snelst bij lichaamstemperatuur (binnen 24 uur). Hier blĳkt de mi- 
erobe weer een bijna zuivere aërobioob te zijn. De cultuur ontwik- 
kelt zich namelijk bijna uitsluitend aan de oppervlakte. Alleen voor 
zoover in het steekkanaal lucht is medegekomen, groeit de mierobe 
ook daarnaast en wel, in kleine ronde colonies. Aan de oppervlakte 
van den voedingsbodem breidt de cultuur zich uit als een witte 
roomachtige laag, die den wand van het buisje gewoonlijk niet be- 
reikt. Dit is wel het geval wanneer het compressie-water den witten 
neerslag verder over de oppervlakte verspreidt. 


Bacterium lymphagogon maakt de gelatine niet vloeibaar — of 
beter gezegd — maakte de door ons voor de meeste proeven ge- 
bruikte gelatine niet vloeibaar. Deze toch was, hoewel natuurlijk 
steriel, in hooge mate ingedroogd, zooals men dat na verloop van 
tijd in den regel waarneemt in reageerbuizen, die niet hermetisch 
gesloten zijn. 

Toen nu in den laatsten tijd de voorraad van deze gelatine ver- 
bruikt was, nam ik versche. 





1D Men schijnt den invloed van de consistentie van den voedingsbodem van tijd 
tot tijd over het hoofd te zien. Vandaar soms de tegenstrijdige beschrijvingen van 
coloniën uit een en dezelfde microbe, en andere verwarringen, 
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Daarin ontwikkelde zich de steekculture, evenals in de oude, voor- 
treffelijk; doch na een week ongeveer begon van boven af ver- 
vloeiing in te treden, zoodat ten slotte van de steekculture niets 
meer overbleef. Ik zag dit bij de volgens Kocn’s voorschrift bereide 
versche paardebouillon- en runderbouillongelatine. 

Deze waarneming leert, dat men dn het algemeen voorzichtig moet 
zijn met, als een der onderscheidingsmiddelen voor bacterien aan te 
geven hun vermogen, gelatine al of niet vloeibaar te maken. 

Het blijkt stellig niet overbodig meer van den aard, de consisten- 
tie, de bereidingswijze van den gebruikten voedingsbodem te zeggen, 
dan men gewoonlijk pleegt te doen. 

Ten aanzien van de plaatculturen in agar had ik ook reeds gele- 
genheid te wijzen op den invloed van den voedingsbodem, nl. op 
den vorm der eolonien. 

In de meeste gevallen — er zijn echter tal van uitzonderingen — 
maken de niet bewegelijke bacterien de gelatine niet vloeibaar, de 
bewegelijke daarentegen wèl. 

Bij bact. lymphagagon blijkt met de matige bewegelijkheid 
ook overeen te komen een matig vermogen, de gelatine vloei- 
baar te maken (bij gelatine van waste consistentie geschiedt het dan 
ook niet). 


e. Streepculturen, 

De streepculturen groeien zeer snel, zooals uit de aërokie van de 
bacterien wel te begrijpen is. Wanneer men in korten tijd (6—12 
uren) een groote hoeveelheid materiaal wenscht te hebben, dan giete 
men een agar-plaat in een glasdoos, late de plaat afkoelen en make 
een groot aantal oppervlakkige strepen met een omgebogen platinum- 
draad, die telkens met een cultuur bedeeld wordt. 

De streepculture breidt zich weinig uit ter zijde van de plaats, 
waar de entnaald met de plaat in aanraking is geweest. 

Een karakteristieken vorm heeft de streepcultuur niet. Soms vindt 
men aan den kant ronde uitbochtingen. 

Op gestold runderserum „laat zich de bacterie evengoed kweeken 
als op runder- en paardenagar. 


Op aardappel groeit ze miet. 


Ten slotte nog de opmerking, dat de microben lang levensvatbaar 
blijven. Steekculturen bijv. die ik voor ongeveer twee maanden 
maakte, zijn nog in leven; de plaatcultuur eveneens, 
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RÉSUMÉ. 
De bovenstaande onderzoekingen laten zich als volgt samenvatten: 


1. Bij den mensch komt een hydrops in de bwikholte, de borst- 
holte, de benedenextremiteiten en de genitaliën voor, waaraan een tot 
nu toe onbekende oorzaak ten grondslag ligt. Hen lymphdrijvende 
substantie speelt hier de hoofdrol. 


2. De substantie kan men ontleden, door haar gedurende twee uren 
bij 56° te werhitten (korter tijd is wellicht ook voldoende). 


3. De substantie wordt gevormd door een tot nu toe onbekende 
microbe, die zich als een reine cultuur in de bwikholte van den 
patiënt bevond. 


4, Hen cultuur dezer microben, geinjiciëerd in de bloedbaan van 
jonge kalfjes, versnelt den lymphstroom in den ductus thoracicus, ver- 
wekt na weinige wren een afscheiding van bacteriënhoudende vloeistof 
in de peritoneaalholte, sterke vulling van het darmkanaal met vloei- 
stof, hydropische zwelling van het interstitieel bindweefsel der longen 
en witvloeiing wit den neus. 


5. De osmotische spanning van de onderzochte ascitesvloeistof is 
aanzienlijk hooger dan die, welke in eenig geval bij menschenserum 
werd aangetroffen. Hieruit volgt, dat deze ascitesvloeistof geen fil- 
tratieproduct kan zijn en dus niet beschouwd kan worden als te zijn 
ontstaan doordien de stofwisselingsproducten der bacteriën den vaat- 
wand (het fltrum) meer permeabel hebben gemaakt (CouNuer), 
maar wel, doordien deze stofwisselingsproducten het capillair-endo- 
thelvum tot verhoogde lymphsecretie hebben aangezet. 

Ook de Lymphworming in rustende en arbeidende spieren pleit voor 
de laatste voorstelling (p. 3 en 4). 


6. De microbe, die wij met het oog op de bovenbeschreven eigen- 
schap, voorstellen, Bacterium lymphagogon te noemen, heeft 
de volgende morphologische en biologische eigenschappen : 

a. Zij komt voor als coccen, die zich matig bewegen. 

b. Zij heeft groote behoefte aan zuurstof. 

ce. Zi laat zich kleuren door middel van de gewone kleurstoffen : 
LörrLer’s methyleenblauw, carbolfuchsine, gentiaanviolet-aniline water 
en door GRAM's methode. 

E 3 

Verhand. Kon. Akad. v. Wet. (2e Sectie). Dl. III. 
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d. a. Zij plant zich uiterst snel voort vn vloeibaar bloedserum van 
den mensch en in de gefractioneerd gesteriliseerde ascites-vloeistof, 
waarin zij zich bij den patiënt bevond. 

{?. In gefractioneerd gesteriliseerd vloeibaar kalfsserum of runder- 
serum groeit ze niet, evenmin in runder- of paardebouillon, of in 
runderbouillon met drwivesuiker., 

y. Daarentegen laat zij zich uitstekend cultiveeren op gelatine en 
agar, beiden toebereid met paarde- of runderbouillon, en ook op ge- 
stold runder- en kalfsserum. 

Ò. De oorzaak van het feit dat de microbe zich wel ontwikkelt 
in vloeibaar menschenserum en op gestold runder- en kalfsserum, maar 
niet in vloeibaar runder- en kalfsserum moet daarin gezocht worden 
dat in de laatstgenoemde serumsoorten een stof voorkomt, die de 
microbe doodt, maar die door de aanwezigheid van een ruime hoe- 
veelheid zuurstof onschadelijk wordt gemaakt. Door verdunning van 
het kalfs- en runderserum met een groote hoeveelheid. chloornatrium- 
oplossing kan men de werking van het vergift in die mate verzwak- 
ken, dat de bacterie hoewel langzaam, zieh toch er in voortplant. 

Deze giftige stof ontbreekt in het menschenserum en in de onder- 
zochte ascitesvloeistof. 

e. Op aardappel groeit de microbe niet. 


5. In gelatineplaten groeien de microben tot ronde coloniën, die 
aan de oppervlakte van de plaat een middellijn hebben van ongeveer 
1 m.M., en onder de oppervlakte gewoonlijk zoo klein zijn, dat de 
vorm met behulp van een mikroskoop moet waargenomen worden. In 
de coloniën ziet men een geel centrum. 

1. Op agar-agar platen verschillen de coloniën, naarmate de voe- 
dingsbodem al dan niet vast van consistentie is. Is de voedingsbodem 
week, dan ziet men slechts ronde coloniën, groot aan de oppervlakte, 
klein daaronder. 

Is de voedingsbodem daarentegen vast, dan ziet men drie soorten : 

1°. aan de oppervlakte groote ronde, 

20, onder de oppervlakte kleine ronde, 

30. onder de oppervlakte lensvormige coloniën. 

1, 2 en 3 hebben alle scherpe contouren en zijn van dezelfde af- 
komst. 1 is grooter dan 2, aangezien de bacterie het krachtigst groeit 
bij ruime aanwezigheid van zuurstof. 2 heeft dezelfde vorm als 3; 
beiden zijn lensvormig, maar bij 2 ligt de lens plat, terwijl ze bij 
3 op haar kant staat. 

D. De steekeulturen ontwikkelen zich, in verband met de groote 
behoefte der bacterie aan zuurstof bijna uitsluitend aan de oppervlakte 
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van den Boen (gelatine of agar). In het steekkanaal daaren- 
tegen planten zij zich nauwelijks voort. 

t. Bacterium lymphagogon maakt de volgens Kocm's voorschrift 
bereide doch ingedroogde gelatine (van vaste consistentie) niet vloer 
baar, de versche (van weeke consistentie) daarentegen wel. 

x. Streepculturen groeien zeer snel, vooral bij liehaamstem- 
peratuur. Zij kunnen worden aangelegd op gelatine, agar en bloed- 
serum. 

\. Bacterium bymphagogon blijft lang levensvatbaar. Steekcul- 
turen bv. blijven minstens twee maanden leven bij 12°—20° C. 


Gelijk van zelf spreekt, is de studie dezer bacterie met het boven- 
staande nog niet geëindigd. Omtrent tal van vragen zijn nog geen 
experimenten genomen, zoo bijv. omtrent versterking en verzwakking 
van virulentie en omtrent andere biologische (physiologische) eigen- 
schappen. Met proeven op andere dieren als kalveren is reeds een 
aanvang gemaakt. Voorloopig zal het mij echter niet mogelijk zijn, 
deze proefnemingen voort te zetten. 


Rijks-Veeartsenijschool, Mei 1893. 
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